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Corynebacterium pseudotuberculosis – cell invasion and intracellular survival 
Corynebacterium pseudotuberculosis (Cp) ist der Erreger der Pseudotuberkulose, einer 
chronisch verlaufenden, verkäsenden Lymphadenitis bei Schafen und Ziegen, die weltweit 
beträchtliche wirtschaftliche Verluste verursacht. 
Die Fähigkeit von Cp als fakultativ intrazelluläres Bakterium zu persistieren spielt eine 
wichtige Rolle in der Pathogenese der Pseudotuberkulose. Ziel der Arbeit war die 
Identifizierung von bakteriellen und Wirt-assoziierten Faktoren, die bei der Invasion von Cp 
in phagozytierende und nicht-phagozytierende Zellen eine Rolle spielen. Ausserdem sollten 
mögliche Auswirkungen des intrazellulären Parasitismus auf die Pathogenese und 
Epidemiologie der Pseudotuberkulose evaluiert werden. Dazu wurden Untersuchungen zum 
Zelltropismus und zu potentiellen Zellinvasionsmechanismen von Cp mittels in-vitro 
Invasionsversuchen an murinen J774 Makrophagen und epithelialen Buffalo Green Monkey 
(BGM-) Zellen durchgeführt. 
Mit Hilfe eines Gentamicin-Invasionsassays und Lichtmikroskopie konnte nachgewiesen 
werden, dass sich Cp intrazellulär in Makrophagen vermehren und aktiv in Epithelzellen 
eindringen kann. Rasterelektronenmikroskopische Untersuchungen zeigten, dass Cp in 
Aggregaten an Epithelzellen adhäriert und seine Aufnahme über einen sogenannten „zipper-
like“ Mechanismus induziert. Versuche unter Einfluss von Inhibitoren eukaryotischer 
Zellfunktionen zeigten auf, dass zelluläre Signalmoleküle und das Aktin-Zytoskelett an der 
Invasion beteiligt sind. 
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Corynebacterium pseudotuberculosis (Cp) is the causative agent of caseous lymphadenitis 
(CLA), a chronic bacterial disease of sheep and goats characterized by granulomatous 
inflammation of lymph nodes. CLA is prevalent worldwide and causes considerable economic 
losses to the sheep and goat industries.  
The ability of Cp to persist as a facultative intracellular parasite is considered an important 
feature in the pathogenesis of CLA. The present study provides the basis for identifying the 
host and bacterial factors mediating entry of Cp into phagocytic and non-phagocytic cells and 
evaluates the possible significance of cell invasion in the pathogenesis and epidemiology of 
CLA. The aims were to investigate the cell tropism of Cp and to characterize the host-
pathogen interactions and mechanisms involved in cell invasion by analyzing the in-vitro 
ability of the bacterium to enter murine J774 macrophages and epithelial buffalo green 
monkey (BGM) cells.  
By means of a gentamicin invasion assay and bright field light microscopy, Cp was shown to 
enter and multiply within macrophages and actively invade epithelial cells. Scanning electron 
microscopy revealed that the bacterium seemed to adhere to the BGM cells in clusters and 
induce its uptake via a “zipper-like” mechanism of engulfment. Using a variety of compounds 
that act on eukaryotic cell structures, the entry process was found to involve various host 
signal transduction events and the reorganization of the actin cytoskeleton.  
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